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кафедра терапии № 2 ФПКС и ПК
Резюме. Целью исследования явилась оценка сравнительной эффективности нескольких эрадикационных
протоколов первой линии «ингибитор протонной помпы-кларитромицин-амоксициллин» в условиях белорусского
региона.
Обследовано и пролечено 153 больных Helicobacter pylori-ассоциированными гастродуоденальными язвами
и хроническим гастритом в возрасте от 18 до 60 лет. До начала лечения и через 8 недель после проведения эрадикации
осуществлялась фиброэзофагогастродуоденоскопия с забором  гастробиоптатов для выявления Helicobacter pylori
и оценки результатов эрадикации.
Использованы следующие протоколы эрадикационной терапии. Вариант I  однонедельная тройная терапия
(41 больной): 20 мг омепразола, 500 мг кларитромицина и 1000 мг амоксициллина, каждый из препаратов 2 раза в
день. Вариант II  тройная терапия (37 больных) с теми же препаратами и дозами, но продолжительность лечения
составляла 14 дней. Вариант III  однонедельная тройная терапия (35 больных) с теми же препаратами и дозами,
кроме омепразола, который использовался в двойной дозе. Вариант IV  однонедельная терапия (40 больных): 20
мг рабепразола, 500 мг кларитромицина и 1000 мг амоксициллина, каждый из препаратов 2 раза в день. При
выборе схемы лечения каждому пациенту применялась рандомизация методом жребия. По результатам уреазного
теста «ProntoDry» у пациентов, прошедших контроль после лечения при I варианте, лечение эрадикация произошла
в 82,4%, при II варианте  в 96,8%, при III  в 93,8%, при IV  в 89,4% случаев.
Таким образом, протоколы первой линии (ингибитор протонной помпы - кларитромицин - амоксициллин)
являются достаточно эффективными для использования в целях эрадикации H. pylori в условиях нашего регионa.
Наиболее высокий процент эрадикации (96,8%) получен  при использовании протокола «омепразол-кларитромицин-
амоксициллин» в течение 14 дней и с суточной дозой омепразола 80 мг в течение 7 дней (93,8%), однако указанная
тенденция статистически недостоверна в сравнении с традиционной однонедельной терапией.
Ключевые слова: Helicobacter pylori, эрадикационная терапия, ингибитор протонной помпы,
кларитромицин, амоксициллин.
Abstract. The aim of this study was to estimate the efficacy of some protocols of eradication therapy of the first line
«inhibitor proton pomp-clarithromycin-amoxicillin» in patients with H. pylori-associated gastroduodenal diseases in
Belarusian region.
153 patients (aged 18-60) with H. pylori-associated peptic ulcer and chronic gastritis were randomized to receive
the following therapy: I variant  one-week triple therapy (41 patients): omeprazole 20 mg b.d., clarithromycin 500 mg
b.d., amoxicillin 1000 b.d. for 7 days as standard first line eradication; II variant  triple therapy with analogous preparations
and doses, but the continuance of treatment made up 14 days (37 patients); III variant  one-week triple therapy (35
patients), except omeprazole, which was used in a double dose; IV variant  one-week therapy (40 patients): rabeprazole
20 mg b.d., clarithromycin 500 mg b.d., amoxicillin 1000 b.d.
According to the results of rapid urease test «ProntoDry» the per protocol eradication rates were 82,4% for the I
variant, 96,8%  for the II variant, 93,8%  for the III variant, 89,4%  for the IV variant.
Thus, protocols of the first line of eradication treatment (inhibitor proton pomp-clarithromycin-amoxicillin) are
effective enough to be used with the purpose of eradication of H. pylori in our region. The highest percentage of eradication
(96,8%) was achieved when protocol «omeprazole-clarithromycin-amoxicillin» during 14 days and that with daily dose of
omeprazole 80 mg during 7 days(93,8%) were used, however, the indicated tendency is not  statistically reliable in comparison
with traditional one-week therapy.
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Согласно рекомендациям Маастрихтско-
го Консенсуса-II 2000 г. к настоятельно реко-
мендуемым для проведения эрадикации мик-
роорганизма Helicobacter pylori (H. pylori)
заболеваниям относятся язвенная болезнь две-
надцатиперстной кишки и желудка (в фазе
обострения или ремиссии), осложненная яз-
венная болезнь, мальтома желудка, атрофичес-
кий гастрит. Эрадикация H. pylori рекоменду-
ется после резекции желудка по поводу рака,
а также ближайшим родственникам больных
раком желудка. Первая линия эрадикационной
терапии включает одновременное применение
в течение не менее 7 дней следующего прото-
кола: ингибитор протонной помпы (ИПП) в
стандартной дозировке 2 раза в день + кларит-
ромицин 500 мг 2 раза в день + амоксициллин
1000 мг 2 раза в день или метронидазол 500
мг 2 раза в день [1, 6]. При успешной эрадика-
ции H. pylori у больных гастродуоденальны-
ми язвами снижается количество рецидивов и
осложнений заболевания [1, 2, 6]. В странах
Восточной Европы нежелательно использо-
вать метронидазол в схеме тройной эрадика-
ционной терапии связи с возникшей устойчи-
востью H. pylori к этому препарату [1]. В свя-
зи с этим чаще применяется протокол «омеп-
разол-кларитромицин-амоксициллин» продол-
жительностью 7-14 дней [5, 11]. Помимо стан-
дартных дозировок препаратов в эрадикаци-
онных схемах для повышения их эффектив-
ности рекомендуется использование ИПП в
увеличенной дозе [Anagnostopoulos].
В успешности эрадикации определенное
значение имеет уровень контаминации
H. pylori, популяционные и географические
особенности. До сих пор в рандомизирован-
ном исследовании в белорусской популяции не
изучался эффект различных вариантов трой-
ной терапии первой линии с вариацией дли-
тельности лечения и дозы ИПП.
Целью исследования явилась оценка
сравнительной эффективности нескольких
эрадикационных протоколов первой линии
«ИПП-кларитромицин-амоксициллин» в усло-
виях белорусского региона.
Методы
Обследовано и пролечено 153 больных
H. pylori-ассоциированными гастродуоденаль-
ными язвами и хроническим гастритом в воз-
расте от 18 до 60 лет. Тщательно соблюдались
методические правила проведения эрадика-
ции. Всем больным подробно объяснялись
цель, задачи, возможные результаты и побоч-
ные эффекты эрадикационной терапии, созда-
валась мотивация проведения лечения.
До начала лечения и через 8 недель пос-
ле проведения эрадикации осуществлялась
фиброэзофагогастродуоденоскопия с забором
6 гастробиоптатов (4 из антрума и 2 из тела
желудка). Для морфологического исследова-
ния получали 2 биоптата из середины антраль-
ного отдела желудка и 2  из середины тела
желудка. Два других биоптата из антрального
отдела желудка использовали для диагности-
ки инфекции H. pylori быстрым уреазным те-
стом и полимеразной цепной реакции (ПЦР).
При проведении морфологического ис-
следования окраску производили гематокси-
лин-эозином, по Гимзе и альциановым синим.
Для полимеразной цепной реакции использо-
вали наборы фирмы «Литех» (Россия) и «Ам-
плисенс» (Россия). Быстрый уреазный метод
производили полуколичественными тест-сис-
темами «ProntoDry» фирмы «MIC» (Швейца-
рия). В данном исследовании оценка эффек-
тивности эрадикации H. pylori производилась
по результатам быстрого уреазного теста.
Резистентность H. pylori к макролидам
оценивалась у 49 пациентов по наличию то-
чечной мутации 23S субъединицы рибосомаль-
ной РНК H. pylori, определяемой ПЦР в гаст-
робиоптате. Исследование производили набо-
рами фирмы «Литех» (Россия).
Использованы следующие протоколы
эрадикационной терапии. Вариант I представ-
лял собой однонедельную тройную терапию:
20 мг омепразола, 500 мг кларитромицина и
1000 мг амоксициллина, каждый из препара-
тов 2 раза в день (ОКА-7), пролечен 41 боль-
ной. Вариант II  тройная терапия с теми же
препаратами и дозами, но продолжительность
лечения составляла 14 дней (ОКА-14), проле-
чено 37 больных. Вариант III  однонедельная
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тройная терапия с теми же препаратами и до-
зами, кроме омепразола, который использовал-
ся в двойной дозе (ООКА-7), пролечено 35
больных. Вариант IV  однонедельная тера-
пия: 20 мг рабепразола, 500 мг кларитроми-
цина и 1000 мг амоксициллина, каждый из
препаратов 2 раза в день (РКА-7), пролечено
40 больных. При выборе схемы лечения каж-
дому пациенту применялась рандомизация
методом жребия. В качестве омепразола ис-
пользовали «Зероцид», фирма «Sun», Индия;
кларитромицина  «Кларикар», фирма
«Pharmacare», Иерусалим; рабепразола  «Па-
риет», фирма «Janssen Pharmaceutica», Бельгия.
При оценке эффективности лечения ос-
новными анализируемыми показателями были:
1) Intention to treat (ITT), показывающий про-
центное отношение вылечившихся (избавив-
шихся от хеликобактерной инфекции) пациен-
тов к общему их количеству, начавших лечение;
2) Per protocol (PP), равный процентному отно-
шению вылечившихся пациентов к числу тех
из них, кто провел лечение в полном объеме в
строгом соответствии с протоколом.
Для оценки различий численных вели-
чин применялся непараметрический критерий
согласия χ2(хи-квадрат) для таблиц сопряжен-
ности (критерий Пирсона-Фишера).
Результаты и обсуждение
Результаты изучения эрадикации
H. pylori приведены в таблице 1. По данным
быстрого уреазного теста при использовании
классического протокола первой линии и его
модификаций по показателю ITT эрадикация
была достигнута в 68,6-85,7% случаев, PP  в
82,4-96,8%.
Приведенные результаты полностью со-
ответствует современным рандомизирован-
ным исследованиям, в которых после лечения
контроль проводился дыхательным тестом с
мочевиной, содержащей 13С [2, 5]. Нами ра-
нее был проведен метаанализ публикаций за
5 лет (19972002 г.г.), посвященных эффектив-
ности эрадикационной терапии 3226 больных
при использовании схемы ОКА-7 в дозиров-
ках, рекомендуемых Маастрихтским Консен-
сусом-II. По результатам мета-анализа среднее
значение величины эрадикации ITT состави-
ло 78,6%, PP  83,2%. Полученные результаты
существенно отличаются от результатов лече-
ния в начале 90-х годов, когда эффективность
эрадикации составляла 90-98% [1, 5].
По PP-результатам уреазного теста дос-
товерных отличий между классическим вари-
антом тройной терапии ОКА-7 и аналогичны-
ми протоколами ОКА-14 ( χ2 = 2,17; p>0,05),
ООКА-7 (  χ2 = 1,08; p>0,05), РКА-7 ( χ2 = 0,04,
p>0,05) не было выявлено. Все перечисленные
варианты были достаточно эффективны. В то
же время при использовании протоколов ОКА-
14 или ООКА-7эрадикация H. pylori достига-
лась в большем проценте случаев.
Частота побочных эффектов (табл. 2) при
проведении эрадикации разными протокола-
ми по  c2 достоверно не отличалась (p>0,05).
Таблица 1 
Результаты эрадикационной терапии 
 
Частота эрадикации 
Количество больных 
ITT PP 
 
№ 
варианта 
 
Схема 
ITT PP Абс. % Абс. % 
I ОКА-7 41 34 28 68,3 28 82,4 
II ОКА-14 37 31 30 81,1 30 96,8 
III ООКА-7 35 32 30 85,7 30 93,8 
IV РКА-7 40 38 34 85,0 34 89,4 
Примечание: Абс.  абсолютное количество больных, у кого произошла эрадикация; %  то 
же в процентах. 
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Большинство появившихся симптомов
были легкими, отмечались, как правило, в пер-
вые 1-3 дня от начала лечения и не требовали
его прекращения. Наиболее частые побочные
реакции  легкая тошнота, сухость и горечь
во рту (табл.3).
Выявление резистентности H. pylori к
макролидам по точечной мутации 23S субъе-
диницы рибосомальной РНК H. pylori устано-
вило мутацию, т.е. отсутствие чувствительно-
сти к антибиотику, у 1 пациента из 49 (2,0%).
По мере более широкого использования мак-
ролидов в регионе частота резистентности
микроорганизма к кларитромицину будет воз-
растать до 20% и более, что уже не раз демон-
стрировалось в Западной Европе [2].
Целесообразность значительного сниже-
ния секреторной функции желудка при исполь-
зовании тройной эрадикации первой линии
очевидна [7]. Кларитромицин и амоксициллин
оказывают антибактериальный эффект при
понижении внутрижелудочной кислотопро-
дукции. Так, при рН=5,5 для кларитромицина
MIC50 составляет 0,25 мг/л, а при рН=6  0,06
мг/л [9]. Возможность использования удвоен-
ной дозы ИПП в протоколе не вызывает суще-
ственных сомнений. Помимо стандартной
дозы омепразола (20 мг 2 раза в день) в эради-
кационных схемах рекомендуется использова-
ние указанного препарата в разовой дозе 40
мг при двукратном или даже трехкратном при-
еме в случае применения двойной терапии [10,
12]. Указанные препараты хорошо переносят-
ся больными, не вызывают существенных по-
бочных реакций и рекомендованы Фармкоми-
тетом Российской Академии медицинских
наук [3]. Общепринятая дозировка омепразо-
ла может многократно превышаться, напри-
Таблица 2 
Частота побочных эффектов и отмены препаратов при проведении эрадикации 
 
Количество больных  
№ 
варианта 
 
Схема Всего в группе С побочными реакциями 
% частоты побоч-
ных эффектов 
I ОКА-7 41 15 36,6 
II ОКА-14 37 16 43,2 
III ООКА-7 35 16 45,7 
IV РКА-7 40 17 42,5 
 
Таблица 3 
Частота побочных эффектов эрадикационной терапии (в %) 
 
Схемы лечения Симптомы 
 ОКА-7 ОКА-14 ООКА-7 РКА-7 
Тошнота 12,5 9,7 6,1 5,6 
Горечь во рту 12,5 22,6 24,2 22,2 
Сухость во рту 6,2 6,5 9,1 16,7 
Нарушение вкуса 3,1 3,2 3,0 0 
Понос или послабление стула 18,8 12,9 21,2 19,4 
Боли в животе 3,1 0 6,1 0 
Головокружение 3,1 3,2 0 0 
Вагинальный кандидоз 3,1 3,2 3,0 13,9 
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мер, при синдроме Золлингера-Эллисона. При-
ем омепразола даже в дозе 400 мг не вызывал
заметных побочных эффектов [4]. Известен за-
падноевропейский стандарт лечения гастроду-
оденального кровотечения, когда внутривен-
но болюсом вводят 80 мг омепразола однократ-
но с последующим в течение 72 часов медлен-
ным внутривенным введением 192 мг препа-
рата в сутки [8]. Следовательно, увеличение
дозы омепразола в схемах эрадикации не про-
тиворечит современным рекомендациям.
Таким образом, протоколы первой линии
(ИПП - кларитромицин - амоксициллин) яв-
ляются достаточно эффективными для исполь-
зования в целях проведения эрадикации
H. pylori в условиях нашего региона. Наибо-
лее высокий процент эрадикации продемон-
стрировали варианты лечения продолжитель-
ностью 14 дней и с использованием суточной
дозы омепразола 80 мг в два приема в течение
7 дней. Протокол эрадикации с удвоенной до-
зой омепразола по эффективности сопоставим
с двухнедельной терапией, однако повышает
приверженность к лечению, так как продол-
жительность курса вдвое короче.
Выводы
1. Протоколы эрадикации Helicobacter
pylori первой линии «ингибитор протонной
помпы-кларитромицин-амоксициллин» эф-
фективны для использования в условиях на-
шего региона. Наиболее высокий процент эра-
дикации (96,8%) получен при использовании
протокола «омепразол-кларитромицин-амок-
сициллин» в течение 14 дней и с суточной до-
зой омепразола 80 мг в течении 7 дней (93,8%),
однако указанная тенденция статистически
недостоверна в сравнении с традиционной
однонедельной схемой.
2. Резистентность Helicobacter pylori к
кларитромицину, выявляемая по данным мо-
лекулярно-генетического анализа мутации
микроорганизма, встречается у больных гаст-
родуоденальными язвами и хроническим гас-
тритом Витебской области достаточно редко
 в 2,0% случаев.
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